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= (54) Title: DEVICE FOR CARRYING OUT BIOCHEMICAL FLUORESCENCE TESTS 

§§ (54) Bezeicbnung: VORRICHTUNG ZUR DURCHFUHRUNG VON BIOCHEMISCHEN FLUORESZENZTESTS 

= (57) Abstract: The invention relates to a device for carrying out biochemical fluorescence tests with which the different biochemical 

= interactions can be detected. The aim of the invention is to be able to economically detect a very large number of individual samples 

— with a high level of sensitivity and to obtain a high local resolution. To these ends, the invention enlists the use of a device with 
S wjiich linearly polarized light of a laser diode is directed onto a plate-shaped support via an optical configuration comprised of at 

— least one polarization beam splitter, of a X/4 plate and of a focussing optical element. In addition to binary optically detectable 
information structures, a multitude of fluorophore-marked samples are also discretely arranged on the support that rotates around 
an axis. Light reflected on the information structures is directed onto an optical detector via the optical configuration in order to 
detect the information, and fluorescent light emitted by the fluorophore-marked samples is directed onto an optical detector for the 
fluorescent light via a spectral filter that separates in a wavelength-selective and spatial manner. 

\0 (57) Zusammenfassung: Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur Durchfuhrung von biochemischen Fluoreszenztests, mit der 
f?l die unterschiedlichen biochemischen Wechselwirkungen detektiert werden konnen. Mit Hilfe der Erfindung sollen eine sehr groBe 

Anzahl einzelner Proben kostengtinstig und mit hoher Empfindlichkeit detektiert werden kdnnen und auBerdem eine hone Ortsauf- 
i£ ldsung erreicht werden. ErfindungsgemaB wird diese Aufgabe mit einer Vorrichtung geldst, bei der linear polarisiertes Licht einer 

Laserdiode durch eine aus mindestens einem Polarisationsstrahlteiler, einer X/4 Platte und einem fokussierenden optischen Element 
2 bestehenden optischen Anordnung auf einen plattenformigen Trager gerichtet ist. Auf dem sich um eine Achse rotierenden Trager 

sind zusatzlich zu binaren, optisch detektierbaren Informationsstrukturen auch eine Mehrzahl fluorophormarkierte Proben diskret 
O angeordnet. An den Informationsstrukturen refleku'ertes Licht wird durch die optische Anordnung zur Erfassung der Informationen 

auf einen optischen Detektor gerichtet und von den fluorophormarkicrten Proben emittiertes Fluoreszenzlicht wird iiber einen wel- 
^ lenlangenselektiv und raumlich separierenden Spektralfilter auf einen optischen Detektor fur das Fluoreszenzlicht gerichtet. 
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Vorrichtung zur Durchf lihrung von biochemischen 
Fluoreszenztests 

Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur Durchfuh- 
rung von biochemischen Fluoreszenztests, mit der die 
unterschiedlichen biochemischen Wechselwirkungen de- 
tektiert werden kormen. Dabei konnen verschiedene an 
sich bekannte sogenannte Assayformate, beispielsweise 
Fluoreszenzimmunotests sowie Untersuchungen fiir die 
Entschliisselung des Genoms von Pflanzen oder Tieren 
durchgefuhrt werden. Ganz besonders vorteilhaft kann 
die Erfindung fur die Untersuchung einer sehr grofien 
Probenanzahl in kurzer Zeit vorgenommen werden, wie 
dies bei den sogenarmten „ Screening -Anwendungen" ge- 
wunscht ist. 

Im bekannten Stand der Technik wird hierfur die Ver- 
wendung von rotierenden Tragermedien fur eine relativ 
groSe Probenanzahl vorgeschlagen und die Auswertung 
und Durchfuhrung der Untersuchungen soli mit Hilfe 
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bekannter Technik und hier insbesondere mittels CD- 
bzw. DVD-Technik erfolgen. 

Solche Losungsvorschlage sind in WO 98/12559 Al, WO 
5 99/3 5499 Al und WO 00/26677 Al angesprochen . 

Dabei betrifft der Inhalt von WO 00/26677 Al im We- 
sentlichen die Modif izierung von an sich bekannten CD 
oder DVD und deren Herstellungsverf ahren. Dort ist 

10 ansatzweise zwar auf die Moglichkeit der Durchfuhrung 

von Tests mit Fluoreszenzanregung und Messung des an- 
geregten Pluoreszenzlichtes angedeutet. Explizit sind 
aber lediglich Losungsansatze beschrieben worden, bei 
denen kolloidale Partikel, beispielsweise Gold an ei- 

15 nen Partner eines solchen Bindungssystems zum Nach- 

weis erfolgter Bindung von mindestens zwei solcher 
Partner, wie dies beispielsweise bekannte Rezeptor- 
Liganden-Systeme sind, eingesetzt werden. Dadurch 
kann das infolge kolloidalen Partikel geanderte Re- 

20 flexions- und Absorptionsverhalten, das an so gebun- 

denen Molekulen auftritt, genutzt und entsprechende 
Aussagen, gegebenenf alls auch in quantitativer Form 
durch entsprechende optische Detektion gewonnen wer- 
den . 

25 

Wird dagegen die in diesem Gebiet haufig genutzte 
Fluoreszenzanalysetechnik eingesetzt, mu6 die Detek- 
tion des Fluoreszenzlichtes wellenlangenselektiv mit 
hoher Empfindlichkeit und insbesondere mit sehr hoher 
30 Ortsauf losung gemessen werden, wie das mit der an 

sich bekannten CD- bzw. DVD-Technik optisch nicht oh- 
ne weiteres moglich ist. 

Dabei sollen aber, die solche Systeme bereits aufwei- 
35 senden Vorteile, namlich die hohe Geschwindigkeit der 

Signalerf assung und insbesondere die Moglichkeit der 
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quasi selbstregelnden Selbstpositionierung der Anre- 
gungs- und Empf angselemente mit Hilfe auf solchen CD 
bzw. DVD gespeicherten Inf ormationen, in ublicherwei- 
se mit „Tracking n bezeichneter Form mit genutzt wer- 
den konnen. 

Es ist daher Aufgabe der Erf indung, eine Vorrichtung 
zur Durchfuhrung von biochemischen Fluoreszenztests 
vorzuschlagen, mit der eine sehr grofce Anzahl einzel- 
ner Proben kostengiinstig und mit hoher Empf indlich- 
keit, insbesondere hohem Ortsauf losungsvermogen de- 
tektierbar ist . 

ErfindungsgemaS wird diese Aufgabe mit einer Vorrich- 
tung gemaS Anspruch 1 gelost . Vorteilhafte Ausgestal- 
tungsf ormen und Weiterbildungen der Erf indung konnen 
mit den in den untergeordneten Anspruchen genannten 
Merkmalen erreicht werden. 

Die Erf indung greift dabei aus dem Stand der Technik 
bekannte Losungsansatze auf, was insbesondere auf Er- 
kermtnisse und auch technische Elemente zutrifft, wie 
sie zumindest fur das Auslesen von Inf ormationen von 
CD- oder DVD benutzt werden. Dabei werden optische 
Elemente zum Erfassen verschiedener Inf ormationen und 
zusatzlich zur Detektion von, von f luorophormarkier- 
ten Proben emittierten Fluoreszenzsignalen, durch la- 
terale Bewegung entlang einer radial nach aufcen ge- 
richteten Achse, in Bezug zur Rotationsachse eines 
solchen urn eine Rotationsachse rotierenden platten- 
formigen Tragers bewegt, urn die gewiinschten Inf orma- 
tionen und die Fluoreszenz-Testergebnisse mit der ge- 
wiinschten Positionsgenauigkeit zu gewinnen. 

Bei den erf indungsgemaS zu verwendenden plattenformi- 
gen Tragern konnen Kreisringf ormen, aber auch andere 
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geometrische Gestaltungen benutzt werden. Bei den 
Tragern soli die Aufgabe bzw. die Aufnahme diskret 
anzuordnender einzelner f luorophormarkierter Proben 
moglich sein. Die f luorophormarkierten Proben konnen 
auf einer, aber auch auf beiden Oberflachen eines 
plattenformigen Tragers mit geeigneten Mitteln appli- 
ziert werden. So kann die Oberflache eines solchen 
Tragers mikrostrukturiert werden, wobei neben anderen 
bekannten Strukturierungsverf ahren auch ein solches, 
wie es in der nicht vorveroffent licht en DE 100 12 793 
beschrieben ist und auf deren Of f enbarungsgehalt 
hiermit vollinhaltlich Bezug genommen werden soil, 
zuruckgegrif f en werden. 

Es besteht aber auch die Moglichkeit, einen platten- 
formigen entsprechenden Trager so auszubilden, dass 
die einzelnen f luorophormarkierten Proben innerhalb 
des Tragers angeordnet sind. Hierfur konnen von auSen 
befullbare Hohlraume oder Kanale ausgebildet sein, 
wobei auf konkrete Ausfuhrungsformen bei der Be- 
schreibung von Ausfuhrungsbeispielen zuruckzukommen 
sein wird. 

Fiir die erf indungsgemaSe Vorrichtung kann ein im We- 
sentlichen optisch modif iziertes an sich bekanntes 
CD- bzw. DVD-Gerat benutzt werden. Dieses verfugt 
iiber eine Laserdiode, mit der linear polarisiertes 
Licht parallel zur Rotationsachse des rotierenden 
plattenformigen Tragers auf dessen Oberflache gerich- 
tet wird. Das Licht der Laserdiode wird iiber eine op- 
tische Anordnung, die mindestens aus einem Polarisa- 
tionsstrahlteiler, einer X/* Platte und einem fokus- 
sierenden optischen Element besteht, auf die Oberfla- 
che des Tragers gerichtet. Vorzugsweise wird eine La- 
serdiode eingesetzt, mit deren Licht Fluoreszenz zu- 
mindest eines entsprechend ausgewahlten Fluorophors 
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in fluorophormarkierten Proben angeregt werden kann. 

Im Trager, der vorteilhaft zumindest teilweise op- 
tisch transparent sein sollte, sind binare, optisch 
5 detektierbare Inf ormationsstrukturen vorhanden, mit 

denen zumindest die jeweiligen Ortskoordinaten zwei- 
dimensional erfasst und fur die Steuerung der Bewe- 
gung und die ortsauf geloste Messung der Fluoreszenz- 
signale genutzt werden konnen. Mit Hilfe des in un- 

10 terschiedlicher Form von diesen Inf ormationsstruktu- 

ren ref lektierten Lichtes konnen mit einem optischen 
Detektor die entsprechenden Informationen erfasst 
werden, wobei je nach Ausbildung der Informations- 
struktur die Lichtabsorption einer solchen Informati- 

15 onsstruktur oder auch eine entsprechend hervorgeruf e- 

ne Phasenverschiebung des ref lektierten Lichtes zur 
Erfassung der Einzel informationen genutzt werden 
kann. 

20 Zusatzlich zur Erfassung von Fluoreszenzsignalen der 

einzelnen fluorophormarkierten Proben wird mindestens 
ein zweiter optischer Detektor fur das Fluoreszenz- 
licht verwendet, wobei im Strahlengang des Fluores- 
zenzlichtes vor diesem optischen Detektor ein wellen- 

25 langenselektiv und raumlich separierender Spektral- 

filter angeordnet sein kann. Vorteilhaft kann ein 
solches Spektralf ilter ein dichroitischer Strahltei- 
ler sein. 

30 Zur Gewinnung zumindest der Posit ions inf ormationen 

von der Inf ormationsstruktur wird das von der Laser- 
diode ausgehende linear polarisierte Licht mit der 
X/4 Platte in zirkular polarisiertes Licht umgewan- 
delt und das zirkular polarisierte Licht auf die 

35 Oberflache des Tragers gerichtet. Das von der Inf or- 

mationsstruktur reflektierte Licht gelangt als eben- 
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falls zirkular polarisiertes Licht wieder auf die 
X/4 Platte und wird wieder in linear polarisiertes 
Licht umgewandelt, wobei die Polarisationsebene des 
ref lektierten Lichtes, gegenuber der Polarisationse- 
5 bene des von der Laserdiode ausgehenden Lichtes um 

90° gedreht ist. Dadurch kann das reflektierte Licht 
mit dem Polarisationsstrahlteiler umgelenkt und auf 
den optischen Detektor gerichtet werden, so dass eine 
klare Trennung der mit dem ref lektierten Licht gewon- 
10 nenen Inf ormationssignale vom von der Laserdiode aus- 

gehenden Licht erreichbar ist. 

Zur Verringerung des unerwunschten Fremdlichteinf lus- 
ses ist es vorteilhaft, zwischen dem Spektralf ilter 
15 und dem optischen Detektor fur das Fluoreszenzlicht 

ein zusatzliches optisches Filter anzuordnen. Hierfur 
kann ein auf die jeweilige Wellenlange des Fluores- 
zenzlichtes abgestimmter Band- oder Kantenfilter ein- 
gesetzt werden. 

20 

Insbesondere bei Verwendung eines Tragers, der zumin- 
dest in Bereichen, in denen f luorophormarkierte Pro- 
ben angeordnet sind, ganz oder teilweise optisch 
transparent ist, besteht die Moglichkeit den opti- 

25 schen Detektor fur das Fluoreszenzlicht und den ent- 

sprechend erf orderlichen wellenselektiv und raumlich 
separierenden Spektralf ilter auf der Seite des Tra- 
gers anzuordnen, die der Seite, auf der die Laser- 
diode und die optische Anordnung angeordnet sind, ge- 

3 0 genuber 1 i eg t . 

In diesem Fall sollten die auf beiden Seiten des Tra- 
gers angeordneten optischen Elemente aber synchron 
bewegt werden konnen, was beispielsweise durch eine 
3 5 starre mechanische Ankopplung erreicht werden kann. 
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In bestimmten Fallen kann es aber auch gftnstig sein, 
samtliche optischen Blemente an einer Seite des Tra- 
gers anzuordnen, so dass diese gemeinsam entlang der 
radial nach aufien gerichteten Achse hin- und herbe- 
5 wegt werden konnen. Dabei kann der Spektralf ilter, 

mit dessen Hilfe das Fluoreszenzlicht auf den opti- 
schen Detektor fur das Fluoreszenzlicht, wellenlan- 
genselektiv gerichtet wird, in die optische Anordnung 
integriert werden, so dass das von den Inf ormat ions - 
10 strukturen vom Trager ausgehende reflektierte Licht 

auch auf diesen Spektralf ilter trifft, jedoch von 
diesem unbeeinf lusst bleibt. 



Es kann aber auch zusatzlich zur Laserdiode minde- 
15 stens eine zweite moglichst monochromatische Licht- 

quelle, die ebenfalls eine entsprechende Laserdiode, 
aber auch eine LED sein kann, eingesetzt werden. Die- 
se Lichtquelle strahlt ausschliefilich Licht zur Fluo- 
reszenzanregung eines Oder mehrerer entsprechend aus- 
20 gewahlter/s Fluorophors/e . Das Licht dieser zweiten 

Lichtquelle kann liber einen wellenlangenselektiv und 
raumlich separierenden Spektralf ilter (dichroitischer 
Strahlteiler) auf den Trager und demzufolge auch auf 
die f luorophormarkierten Proben gerichtet werden. Da- 
25 bei konnen die optischen Elemente der optischen An- 

ordnung, die zur Gewinnung der Informationssignale 
von der Inf ormationsstruktur durch entsprechende 
Uberlagerung des Licht es der Laserdiode und der zwei- 
ten Lichtquelle mit genutzt werden. 

30 

Mit einer solchen Anordnung ist es moglich, Fluores- 
zenztests mit mindestens zwei unterschiedlichen Fluo- 
rophoren, bei denen Fluoreszenz mit unterschiedlichen 
Wellenlangen angeregt werden kann, durchzuf uhren, 
35 wenn die erste Laserdiode ebenfalls Licht mit geeig- 

neter Wellenlange abstrahlt. Da sowohl die Informati- 



WO 02/06836 



8 



PCT/DE01/02776 



onsstrukturen, wie auch die f luorophormarkierten Pro- 
ben in unterschiedlichen Ebenen im bzw. am Trager an- 
geordnet sein konnen, ist es vorteilhaft, die Brenn- 
weite des f okussierenden optischen Elementes, das 
5 dann in Form eines Objektives mit veranderlicher 

Brennweite ausgebildet sein kann, entsprechend zu va- 
riieren, so dass der Fokus in der jeweils gewunschten 
Ebene liegt und die gewunschten Inf ormationen und 
insbesondere die Fluoreszenzsignale mit sehr hoher 
10 Ortsauf losung erfasst werden konnen. 



Ganz besonders vorteilhaft kann mit der erf indungsge- 
maSen Vorrichtung die Erfassung sowohl der optischen 
Inf ormationen von den Informationsstrukturen, wie 
15 auch die Erfassung der Fluoreszenzsignale konfokal 

erf olgen. 

Zur Sicherung der gewunschten hohen Empf indlichkeit, 
insbesondere fur das Fluoreszenzlicht sollten als ge~ 
20 eigneter optischer Detektor Photo multiplier Tubes 

(PMT) , Avalanche Photodioden oder besonders empf ind- 
liche Fotodioden mit Vorverstarker eingesetzt werden. 

Vorteilhaft konnen zusatzliche Kollimatoren und Kon- 
25 densoren im Strahlengang der unterschiedlichen Licht - 

arten angeordnet werden, urn je nach Bedarf eine Auf- 
weitung und parallele Ausrichtung oder eine Fokussie- 
rung, wie sie insbesondere fur das auf die optischen 
Detektoren zu richtende Licht gewunscht ist, zu er- 
30 reichen. 

Eine weitere Moglichkeit besteht darin, das Fluores- 
zenzlicht nicht unmittelbar uber Spektralf ilter und 
Filter auf einen optischen Detektor fur Fluoreszenz- 
35 licht zu richten, sondern Fluoreszenzlicht mit ent- 

sprechend geeigneten fokus sierenden Linsen in eine 
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Lichtleitfaser einzukoppeln und uber die Lichtleitfa- 
ser auf den optischen Detektor fur das Fluoreszenz- 
licht zu richten. Dadurch kann der Auf wand fur Optik 
und Elektronik durch raumliche Trennung verringert 
5 und die Erfassung der Fluoreszenzsignale raumlich ge- 

trennt, beispielsweise auf einer fest installierten 
Platine erfolgen. 

Dadurch besteht die Moglichkeit, Fluoreszenzlicht un- 
10 terschiedlicher Wellenlangen durch die Lichtleitfaser 

auf einen entsprechenden Spektralf ilter (z.B. 
dichroitischer Strahlteiler) und von diesem jeweils 
Fluoreszenzlicht mit unterschiedlicher Wellenlange 
auf jeweils einen eigenen optischen Detektor zu rich- 
15 ten, so dass auch so der Einsatz von mindestens zwei 

unterschiedlichen Fluorophoren zur Markierung moglich 
ist. Durch Zwischenschaltung von mindestens einem Y- 
Teiler, der an der Lichtleitfaser vorhanden ist oder 
einer Reihenanordnung von mindestens zwei dichroiti- 
20 schen Strahlteilern, kann die Anzahl der einsetzbaren 

Fluorophore, die bei entsprechend unterschiedlichen 
Wellenlangen Fluoreszenz Licht emittieren relativ 
einfach erhoht werden. 

25 Vorteilhaft kann an die ohnehin erf orderliche elek- 

trische Auswerte- und Steuereinheit , wie sie bei- 
spielsweise bereits an einem kommerziell erhaltlichen 
CD- bzw. DVD-Gerat vorhanden ist, durch relativ ein- 
fache Anpassung auch eine Dispensiereinrichtung fur 

30 die Proben angeschlossen werden, so dass die einzel- 

nen Proben diskret und sehr genau ortsaufgelost auf 
einen Trager aufgebracht oder in entsprechend im Tra- 
ger ausgebildete Kavitaten oder Kanale eingebracht 
werden konnen, wobei sich die einfache Erfassung der 

35 jeweiligen Ortskoordinaten mit Hilfe der von den In- 

formationsstrukturen gewinnbaren Informationen vor- 
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teilhaf t auswirkt . 

Bei einer solchen Dispensiereinrichtung kann bei- 
spielsweise auf das an sich bekannte Piezoelektrische 
„Ink-jet" Prinzip, mit dem eine sehr genaue Positi- 
ons- und Dosiergenauigkeit erreicht werden kann, zu- 
ruckgegrif f en werden. 

Wird dann ein Trager, der z.B. in Form einer be- 
schreibbaren CD- bzw. DVD-Verbindung mit einem ent- 
sprechenden Basisgerat eingesetzt, konnen entspre- 
chende den einzelnen Proben zugeordnete Inf ormationen 
durch entsprechende Beeinf lussung der Inf ormat ions - 
struktur hinterlegt und bei der Durchfuhrung der 
Tests genutzt werden. 

Mit der erf indungsgemafien Losung konnen neben den 
mittels der Inf ormationsstrukturen lesbaren binaren 
Informationen auch biochemische Wechselwirkungen 
durch die Fluoreszenzanregung parallel und auch seri- 
ell erfasst und fur die Auswertung der einzelnen 
Tests an einzelnen f luorophormarkierten Proben be- 
nutzt werden. 

Dabei kann sowohl eine sehr grofie Anzahl von einzel- 
nen Proben mit einem Trager genutzt und gleichzeitig 
fur jede einzelne Probe mit einem sehr kleinen Pro- 
benvolumen gearbeitet werden, die bei der Durchfuh- 
rung der Tests auch sehr genau lokalisiert werden 
konnen. Durch die moglichen hohen Aperturen, mit de- 
nen auch die angeregte Fluoreszenz einzelner gebunde- 
ner Biomolekule erfassbar sind, sind sehr empfindli- 
che Nachweise moglich, die auch quantitative Aussagen 
zulassen. 

Des weiteren sind auch prinzipiell neben der Fluores- 
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zenzanalyse andere infolge auftretender biochemischer 
Wechselwirkungen sich andernde optische GroSen, wie 
beispielsweise Veranderungen der Reflexion und Ab- 
sorption zusatzlich detektierbar , so dass das Test- 
spektrum erweitert werden kann. 

Solche sich andernde Grofcen konnen gegebenenf alls oh- 
ne zusatzliche Veranderungen an der erf indungsgemaSen 
Vorrichtung mit dem optischen Detektor, der ohnehin 
die Informationen, die in der Inf ormationsstruktur 
des Tragers beinhaltet, erfasst werden. 

Nachfolgend soli die Erf indung anhand von Ausfuh- 
rungsbeispielen naher beschrieben werden. 

Dabei zeigen: 

Figur 1 den schematischen Aufbau eines Beispiels 
einer erf indungsgemaSen Vorrichtung; 

Figur 2 ein zweites Beispiel mit zusatzlichen Kol- 
limatoren und Kondensoren; 

Figur 3 ein drittes Beispiel mit gegenuber dem Bei- . 
spiel nach Figur 2 veranderter Anordnung 
optischer Element e; 

Figur 4 ein weiteres Beispiel mit gegenuber den 

Beispielen nach Figur 2 und 3 ver&nderter 
Anordnung der optischen Elemente; 

Figur 5 ein Beispiel mit einer zusatzlichen Licht- 
quelle zur Fluoreszenzanregung; 

Figur 6 ein Beispiel einer erf indungsgemaSen Vor- 
richtung mit einer Lichtleitf aser zur Fluo- 
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Figur 10 
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Figur 12 

Figur 13 

Figur 14 

Figur 15 
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reszenz 1 i cht f uhrung ; 

ein Beispiel fur eine erf indungsgemafce Vor- 
richtung mit separater Optik zur Fluores- 
zenzanregung und Detektion; 

ein Beispiel eines in einer erf indungsgema- 
Sen Vorrichtung einsetzbaren Tragers; 

ein weiteres Beispiel eines solchen Tra- 
gers ; 

ein Beispiel eines Tragers; 

ein Beispiel eines zusammengesetzten Tra- 
gers ; 

ein weiteres Beispiels eines zusammenge- 
setzten Tragers; 

ein Beispiel eines zusammengesetzten Tra- 
gers mit in zwei Ebenen angeordneten Infor- 
ma t i ons s t rukt ur en ; 

ein weiteres Beispiel eines zusammengesetz- 
ten Tragers mit in zwei Ebenen angeordneten 
Inf ormationsstrukturen; 

ein weiteres Beispiel eines Tragers mit 
zwei in unterschiedlichen Ebenen angeordne- 
ten Inf ormationsstrukturen; 

ein Beispiel eines zusammengesetzten Tra- 
gers mit einer Inf ormationsstruktur in ei- 
ner Ebene; 
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Figur 17 ein weiteres Beispiel eines zusammengesetz- 
ten Tragers mit einer in einer Ebene ange- 
ordneten Informationsstruktur ; 

5 Pigur 18 in stark schematisierter Form einen Aufbau, 

wie er bei einem Beispiel gemaS Figur 7 
einsetzbar ist und 

Figur 19 den prinzipiellen Aufbau einer erfindungs- 
10 gemaSen Vorrichtung mit zusatzlicher Dis- 

pensiereinrichtung . 

Bei Vorrichtungen, wie sie in den Figuren 1 bis 7 ge- 
zeigt sind, konnen Laserdioden 21 oder andere Licht - 
15 quellen 29 eingesetzt werden, deren Licht Wellenlan- 

gen aufweist, mit denen Fluoreszenz an sich bekannter 
Fluorophore angeregt werden kann. Bevorzugte Wellen- 
langen sind z.B. 635 nm, 650 nm und 780 nm, wobei 
hierfur bereits Laserdioden 21 verfugbar sind. 

20 

Wie in den Figuren 1 bis 6 gezeigt, kann in einer er- 
f indungsgemafien Vorrichtung eine optische Anordnung A 
eingesetzt werden, mit der linear polarisiertes Licht 
einer Laserdiode 21 auf bzw. auch in einen plat ten- 
25 formigen Trager 1 fokussiert werden kann. 

Dabei wird das Licht der Laserdiode 21, die lateral, 
radial in Bezug zur Rotationsachse des Tragers 1 
(nicht dargestellt) , selbstver standi ich gemeinsam mit 
30 der optischen Anordnung A hin- und herbewegt werden 

kann, so dass in Verbindung mit der Rotation des Tra- 
gers 1 die gesamte Tragerflache abgescannt werden 
kann. 



35 Das linear polarisierte Licht der Laserdiode 21 wird 

durch einen Polarisationsstrahlteiler 22, im hier ge- 
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zeigten Beispiel ein Doppelprisma, wobei die eine Ba- 
sisflache eines Prismas zusatzlich mit einer X-Lang- 
Pass-Beschichtung versehen sein kann, gerichtet. Wo- 
bei die X-Lang-Pass-Beschichtung unter Berucksichti- 
gung der Wellenlange der Laserdiode 21 und/oder von 
Lichtquellen 29 bzw. der Anordnung des Polarisations- 
strahlteilers 22 im optischen Aufbau erforderlich 
sein kann. 

Nachfolgend ist bei diesem Beispiel ein wellenlangen- 
selektiv und raumlich separierender Strahlteiler 26 
angeordnet, auf dessen Funktion noch nachfolgend ein- 
gegangen wird. Im Nachgang dazu ist eine X/4 Platte 
23 angeordnet, mit der das linear polarisierte Licht 
in zirkular polarisierters Licht umgewandelt wird. 
Nachfolgend an die X/4 Platte 23 ist ein fokussieren- 
des optisches Element 24 angeordnet, mit dem das 
Licht auf die Oberflache des Tragers 1 oder in das 
Innere des Tragers 1 fokussiert werden kann. Vorteil- 
haft kann die Position dieses f okussierenden Elemen- 
tes 24, wie mit dem in vertikaler Richtung einge- 
zeichneten Doppelpfeil angedeutet, verandert werden, 
so dass sich die Fokuslage verandern lasst. Dadurch 
ist es moglich, dass Licht nach Bedarf auf eine Ebe- 
ne, in der eine Inf ormationsstruktur 3, 4 oder eine 
f luorophormarkierte Probe angeordnet ist, zu fokus- 
sieren. 

Das von der Inf ormationsstruktur 3, 4 mittels dort 
ausgebildeter, sogenannter „Pits oder Lands * reflek- 
tierte Licht ist Trager von binaren Informationen, 
die in einer elektronischen Auswerte- und Steuerein- 
heit digital erfasst und verarbeitet werden konnen. 

Das von der Inf ormationsstruktur 3, 4 reflektierte 
Licht gelangt dann wieder iiber das f okussierende op- 



WO 02/06836 



15 



PCT/DE01/02776 



tische Element 24 zur X./4 Platte 23, wo es wieder li- 
near polarisiert wird. Dabei liegt die Polarisations- 
ebene des ref lektierten Lichtes um 90° gedreht gegen- 
iiber dem von der Laserdiode 21 linear polarisiert em 
abgestrahlten Licht vor. Durch die Veranderung der 
Polarisationsebene ist es moglich, uber den Polarisa- 
tionsstrahlteiler 22 das reflektierte Licht zu sepa- 
rieren und, wie in Figur 1 deutlich erkennbar, auf 
den optischen Detektor 25, der bevorzugt eine Qua- 
drantendiode ist, richten. 

Wird mit dem Licht der Laserdiode 21 Fluoreszenz in 
einer vormarkierten Probe angeregt, gelangt das emit- 
tierte Fluoreszenzlicht durch das f okussierende opti- 
sche Element 21, die X/4 Platte 23 zum Spektralf ilter 
26, mit dem auch eine raumliche Trennung des Fluores- 
zenzlichtes erreicht werden soil. Auch der Spektral- 
filter 26 ist hier als Doppelprisma dargestellt und 
es soli hierfur bevorzugt ein dichroitischer Strahl- 
teiler eingesetzt werden, urn das Fluoreszenzlicht zu 
separieren und auf den optischen Detektor 27 fur das 
Fluoreszenzlicht zu richten. Das Fluoreszenzlicht 
bleibt, da es nicht polarisiert ist, von der A./4 
Platte 23 unbeeinf lusst . 

Zur Unterdriickung von Fremdlichteinf lussen ist ein 
zusatzliches Filter 28 vor den optischen Detektor 27 
fur das Fluoreszenzlicht angeordnet, so dass das Si- 
gnal -Rausch-Verhaltnis verbessert werden kann. 

Das in Figur 2 gezeigte Beispiel einer erf indungsge- 
mafien Vorrichtung unterscheidet sich vom Beispiel 
nach Figur 1 lediglich in der zusatzlichen Verwendung 
eines Kollimators 32 und zusatzlicher Kondensoren 33, 
wobei letztere das Licht auf die optischen Detektoren 
25 und 27 fokussieren. 
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Bei dem in Figur 3 gezeigten Beispiel sind lediglich 
der Polarisationsstrahl teller 22 und der Spektralf li- 
ter 26 und dement sprechend auch die optischen Detek- 
toren 25 und 27 in Bezug zur Laserdiode 21 ver- 
tauscht . 

Mit dem Beispiel nach Figur 4 soil verdeutlicht wer- 
den, dass die Lichtfuhrung des Lichtes der Laserdiode 
21 in anderer Form erfolgen kann. Dabei wird das 
Licht der Laserdiode 21 zuerst parallel zur Oberfla- 
che des Tragers 1 abgestrahlt und mittels des Spek- 
tralfilter 26 urn 90° in Richtung auf den Trager 1 um- 
gelenkt werden kann. Der Spektralf ilter 26 ist dann 
mit einer nicht polarisierten A,-Lang-Pass- 
Beschichtung versehen. 

Mit einer solchen Anordnung der optischen Elemente 
kann der zur Verfugung stehende Raum im Inneren eines 
Gerates gegebenenf alls besser genutzt werden. 

In Figur 5 ist ein Beispiel einer erf indungsgemafien 
Vorrichtung dargestellt, bei der eine zusatzliche 
Lichtquelle 29, die, wie bereits im allgemeinen Teil 
der Beschreibung erwahnt, ebenfalls eine geeignete 
Laserdiode sein kann, vorhanden. Die Lichtquelle 29 
sollte jedoch Licht mit Wellenlangen aussenden, die 
sich vom Licht der Laserdiode 21 unterscheidet . 

Zumindest das Licht der Laserdiode 21 oder der Licht- 
quelle 29 sollte Fluoreszenz eines Fluorophors anre- 
gen konnen, wobei vorteilhaft jedoch beide Lichtquel- 
len 21 und 29 Fluoreszenz jeweils eines Fluorophors 
gesondert anregen konnen. 

Wird Licht mit zwei Fluoreszenz anregenden Wellenlan- 
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gen verwendet, sollte, auch hier nicht dargestellt, 
ein zweiter optischer Detektor 27* fur Fluoreszenz- 
licht und ein zusatzliches Licht mit unterschiedli- 
chen Fluoreszenzlichtwellenlangen raumlich voneinan- 
der trennendes Element eingesetzt werden. 

Ein Losungsansatz hierfiir kann Figur 6 entnommen wer- 
den. Bei diesem Beispiel ist eine Lichtleitf aser 31 
mit dem zusatzlichen Spektralf ilter 26* und den bei- 
den optischen Detektoren 27 und 27 x vorhanden. 

Bei dem Beispiel, wie es konkret in Figur 6 gezeigt 
ist, ist aber auf eine zweite Lichtquelle 29 verzich- 
tet worden. Urn aber trotzdem Fluoreszenzlicht mit un- 
terschiedlichen Wellenlangen zu detektieren, konnen 
unterschiedliche Fluorophore, die mit annahernd glei- 
cher Wellenlange angeregt werden konnen, jedoch mit 
unterschiedlichen Wellenlangen emittieren, eingesetzt 
werden. Das Fluoreszenzlicht wird uber den Kondensor 
33 in die Lichtleitf aser 31 ein- und mittels des Kol- 
lektors 32 ausgekoppelt und auf den wellenlangenspe- 
zifisch und raumlich separierenden Spektralteiler 26 x 
gerichtet, mit dem das Fluoreszenzlicht unterschied- 
licher Wellenlange in separierter Form auf die beiden 
optischen Detektoren 27 und 27* gerichtet werden 
kann. 

Bei dem in Figur 7 gezeigten Beispiel werden die bi- 
naren, optisch detektierbaren Inf ormationen einer In- 
formationssturktur 4, die innerhalb des Tragers 1 an- 
geordnet ist, mittels einer Laserdiode 21, einem Po- 
larisationsstrahlteiler 22, der X/4 Platte 23 und dem 
fokussierenden optischen Element 24 und dem optischen 
Detektor 25 erfasst und konnen mit der bereits er- 
wahnten Auswerte- und Steuerelektronik zur Steuerung 
der Bewegung (Tracking) und zum anderen zur lokalen 
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Zuordnung von von f luorophormarkierten Proben ausge- 
henden Fluoreszenzsignalen genutzt werden. 

Auf der gegenuberliegenden Seite des Tragers 1 ist 
5 eine zweite Optik, die ausschlieSlich zur Fluores- 

zenzanalyse genutzt wird, angeordnet. Bei dieser Vor- 
richtung wird wieder eine Lichtquelle 29, deren Licht 
Fluoreszenz eines Fluorophors anregen kann, auf einen 
Spektralfilter, der hier als dichroitischer Strahl- 

10 teiler 30 ausgebildet ist, gerichtet und von dort 

uber ein weiteres fokussierendes optisches Element 
24 * auf f luorophormarkierte Proben, die hier inner- 
halb einer Oberf lachenstruktur, die auf dem Trager 1 
ausgebildet ist, angeordnet sind, gerichtet. Das 

15 emittierte Fluoreszenzlicht gelangt uber das fokus- 

sierende optische Element 24 1 durch den dichroiti- 
schen Strahlteiler 30, einen optischen Filter 28 auf 
den optischen Detektor 27 fur das Fluoreszenzlicht. 
Die beiden oberhalb und unterhalb des Tragers 1 ange- 

20 ordneten optischen Teile konnen, wie dies in Figur 18 

schematisch angedeutet ist, mechanisch starr mitein- 
ander verbunden und demzufolge synchron bewegt wer- 
den. 

25 Wird jedoch eine zur Fluoreszenzanregung geeignete 

Laserdiode 21 und ein zumindest teilweise transparent 
ter Trager 1 verwendet, kann gegebenenf alls bei dem 
in Figur 7 gezeigten Beispiel auf die zusatzliche 
Lichtquelle 2 9 und den dichroitischen Strahlteiler 3 0 

30 verzichtet werden. Hierzu kann beispielsweise die In- 

formationsstruktur 4 in Bereichen, in denen fluoro- 
phormarkierte Proben angeordnet sind, unterbrochen 
sein, so dass das Licht bis hin zur Probe gelangen 
kann. 



Es besteht aber auch die Moglichkeit, die Informati- 
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cmsstruktur 4 so auszubilden, dass sie zumindest 
teilweise transparent ist und lediglich ein bestimm- 
ter Anteil von der Informationsstruktur 4 ref lektiert 
wird, der jedoch ausreicht, urn die erf orderlichen In- 
formations signale mit dem optischen Detektor 25 zu 
erfassen und der durch die Informationsstruktur 4 
hindurchtretende Lichtanteil ausreicht, urn Pluores- 
zenz anzuregen. 

In den Figuren 8 bis 17 sind verschiedene Beispiele 
fur den Aufbau von Tragern 1 und Anordnungen von In- 
formationsstrukturen 3, 4 und Kavitaten 10 zur Auf- 
nahme von f luorophormarkierten Proben dargestellt. 

Das in Figur 8 dargestellte Beispiel eines Tragers 1 
wird im Wesent lichen durch ein an sich transparentes 
Substrat 2, beispielsweise das fur CD bzw. DVD typi- 
scherweise verwendete Polycarbonat gebildet ist. Auf 
der Oberflache dieses Substrates 2 ist eine hochre- 
flektierende Schicht in Form einer Informationsstruk- 
tur 3 ausgebildet, die von einer Kavitat 10 zur Auf- 
nahme von f luorophormarkierten Proben unterbrochen 
ist. In der Kavitat 10 sind als Beispiel mehrere Bio- 
molekule 11 dargestellt. Oberhalb der die Informati- 
onsstruktur bildenden hochref lektierenden Schicht 3 
ist eine Schutzschicht 5 ausgebildet, die optisch aus 
einem beliebigen Material bestehen kann. 

Auf der oben liegenden Oberseite des Tragers 1 ist 
hier eine Deckschicht oder ein Deckel 12, mit der die 
Kavitaten 10 verschlossen werden konnen, angeordnet. 
Die Deckschicht oder der Deckel 12 konnen optisch 
transparent sein # wobei dies der Fall sein muss, wenn 
das Fluoreszenzlicht von der Oberseite detektiert 
werden soil . 
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In Figur 8 und den nachf olgenden Figuren ist auBerdem 
das fokussierte Laserlicht 8 eingezeichnet . 

Das in Figur 9 gezeigte Beispiel eines Tragers 1 un- 
5 terscheidet sich vom Beispiel nach Figur 8 lediglich 

in der Anordnung der Kavitat (en) 10 und der als teil- 
weise ref lektierenden Schicht ausgebildeten Informa- 
tionsstruktur 4. Dabei ist die Kavitat 10 oberhalb 
der Informationsstruktur 4 angeordnet und die teil- 

10 weise ref lektierende Schicht 4 gewahrleistet , dass 

ein zur Fluoreszenzanregung ausreichender Teil in die 
Probe transmittiert und gleichzeitig ein ausreichen- 
der Lichtanteil an der Schicht 4 reflektiert werden 
kann, so dass auch aus diesem Bereich Inf ormationen 

15 gewonnen werden konnen. 

Dieser Sachverhalt trifft sinngemaS auch auf das in 
Figur 10 gezeigte Beispiel eines Tragers 1 zu, wobei 
hier die Kavitat 10 innerhalb einer Deckschicht oder 
20 eines Deckels 12 ausgebildet ist. 

Das in Figur 11 gezeigte Beispiel eines erf indungsge- 
mafi verwendbaren Tragers 1 kann aus zwei Subs t rat en 2 
zusammengesetzt. werden, die miteinander verbunden 

25 sind. Dabei sind in dem hier unten dargestellten Sub- 

strat 2 die Kavitaten 10 fur die Aufnahme der fluoro- 
phormarkierten Proben mit den Biomolekulen 11 und die 
Informationsstruktur, hier als hochref lektierende Be- 
schichtung 3 im daruber angeordnet en Substrat 2 aus- 

30 gebildet. Beide Substrate 2 konnen mit einem geeigne- 

ten Polymer, beispielsweise einer polymeren Schutz- 
schicht 5 miteinander verbunden werden. 

Figur 12 unterscheidet sich vom Beispiel nach Figur 
35 li lediglich dadurch, dass die Kavitaten 10 bis an 

die Informationsstruktur 3 heranreichen, was die An- 
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forderung an die Einstellbarkeit der Fokuslage des 
Laserstrahls 8 verringert und ohne Veranderung der 
Brennweite des f okussierenden optischen Elementes 24 
sowohl die Informationen aus der Inf ormationsstruktur 
5 3, wie auch die Fluoreszenzsignale sehr genau orts- 

aufgelost erfasst werden konnen. 

Bei dem in Figur 13 gezeigten Beispiel eines Tragers 
1 werden wiederum zwei Substrate 2 in miteinander 

10 verbundener Form verwendet, wobei die Kavitaten 10 

zwischen den beiden Substraten 2 ausgebildet sind. In 
beiden Substraten ist jeweils eine Inf ormationsstruk- 
tur 3, 4 ausgebildet. Dabei kann es sich entweder urn 
eine teilweise ref lektierende Schicht 4 oder eine 

15 hochref lektierende Schicht 3 handeln kann. 

Dabei wurde in der dargestellten Form, also wenn das 
fokussierte Laserlicht 8 von unten in den Trager 1 
fokussiert wird, die Inf ormationsstruktur im unten 

20 angeordneten Substrat 2 teilweise ref lektierend aus- 

gebildet, so dass auch ein gewisser Anteil an Licht 
zur im oberen Substrat 2 ausgebildeten Inf ormat ions - 
struktur 3, die dann hochref lektierend sein sollte, 
gelangen und von dort entsprechend ref lektiertes 

25 Licht vom optischen Detektor 25 erfasst werden kann, 

so dass sich die Anzahl an Informationen pro Flache 
vergroiSern lasst. 

Bei den in den Figuren 13 bis 17 dargestellten Tra- 
gern 1 sind die jeweils beiden Substrate 2 mit eiher 
Haftvermittlerschicht 7 verbunden. 

Das Beispiel gemaS Figur 14 unterscheidet sich vom 
Beispiel nach Figur 13 durch eine spiegelsymmetrische 
35 Anordnung der beiden Substrate 2 und das Beispiel 

nach Figur 15 dadurch, dass die Kavitaten 10 aus- 
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schliefclich innerhalb des dort oben angeordneten Sub- 
strates 2 angeordnet sind. 

Die Beispiele nach den Figuren 16 und 17 verwenden 
wiederum lediglich eine einzige Inf ormationsstruktur 
3, 4, die innerhalb des oben angeordneten Substrates 
2 ausgebildet ist und lediglich die Anordnung der Ka- 
vitaten 10, bei den in den Figuren 16 und 17 gezeig- 
ten Beispielen, differieren. 

Bei den Beispielen fur Trager 1, wie sie in den Figu- 
ren 13 bis 17 dargestellt sind, treten aber keine 
Pausen bei der Erfassung von Inf ormationssignalen, 
die mit Hilfe der Inf ormationsstrukturen 3, 4 gewon- 
nen werden konnen, auf , wenn gleichzeitig Fluores- 
zenzsignale durch entsprechende Fluor eszenzanregung 
von Fluorophoren erfasst werden. 

Mit Figur 19 soli eine Moglichkeit in schematischer 
Form angedeutet werden, die eine hochgradige Automa- 
tisierung der Probenvorbereitung und Probenauswertung 
ermoglicht . 

Hierzu konnen unterhalb des Tragers 1 Beispiele einer 
erfindungsgemaSen Vorrichtung, wie sie in den Figuren 
1 bis 6 gezeigt sind, eingesetzt werden. Oberhalb des 
Tragers 1 ist eine Dispensiereinrichtung fur Proben 
angeordnet, die mit Hilfe der gewonnenen Informati- 
onssignale gesteuert werden kann, so dass mit hoher 
Prazision bezuglich der jeweiligen Position und des 
Volumens die Probenaufgabe erfolgen kann. 

Bei der biochemischen Vorbereitung von Trager und 
Proben kann auf die an sich bekannten Erkenntnisse 
ohne weiteres zuruckgegrif f en werden, so dass die un- 
terschiedlichsten biochemischen Wechselwirkungen er- 
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zielt und mit der erf indungsgemaSen Losung nachgewie- 
sen werden konnen. 
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Patentanspruche 

Vorrichtung zur Durchfuhrung von biochemischen 
Fluoreszenztests, bei der linear polarisiertes 
Licht einer Laserdiode (21) durch eine aus min- 
destens einem Polarisationsstrahlteiler (22), 
einer Jl/4 Platte (23) und einem f okussierenden 
optischen Element (24) bestehenden optischen An- 
ordnung (A) auf einen plattenf ormigen Trager (1) 
gerichtet ist, 

der urn eine Achse rotierende Trager (1) mit bi- 
naren, optisch detektierbaren Inf ormationsstruk- 
turen (3, 4) versehen ist und auf der Oberflache 
und/oder im inneren des Tragers (1) eine Mehr- 
zahl fluorophormarkierter Proben diskret ange- 
ordnet sind; 

von den Inf ormationsstrukturen (3, 4) reflek- 
tiertes Licht durch die optische Anordnung (A) 
zur Erfassung der Inf ormationen auf einen opti- 
schen Detektor (25) gerichtet ist und 

von. fluorophormarkierten Proben emittiertes 
Fluoreszenzlicht uber einen wellenlangenselektiv 
und raumlich separierenden Spektralf ilter (26) 
auf einen optischen Detektor (27) fur das Fluo- 
reszenzlicht gerichtet ist. 

Vorrichtung nach Anspruch 1, 

dadurch gekennzeichnet , dass der Spektralf ilter 
(26) ein mit einer k-Kurz-Pass-Beschichtung ver- 
sehenen dichroitischer Strahlteiler ist. 

Vorrichtung nach Anspruch 1 oder 2, 

dadurch gekennzeichnet, dass der Spektralf ilter 
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(26) oder der Polarisationsstrahlteiler (22) mit 
einer X-Lang-Pass-Beschichtung versehen ist. 

4. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 3, 
dadurch gekennzeichnet , dass zwischen Spektral- 
filter (26) und optischem Detektor (27) fur das 
Fluoreszenzlicht ein optisches Filter (28) ange- 
ordnet ist. 

5. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 4, 
dadurch gekennzeichnet, dass der Spektralf ilter 
(26) und der optische Detektor (27) fur das 
Fluoreszenzlicht auf der der optischen Anordnung 
(A) gegeniiberliegenden Seite des Tragers (1) an- 
geordnet ist. 

6. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 5, 
dadurch gekennzeichnet, dass der Spektralf ilter 
(26) integraler Bestandteil der optischen Anord- 
nung (A) ist. 

7. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 6, 
dadurch gekennzeichnet, dass eine zweite Licht - 
quelle (29) zur Fluoreszenzanregung vorhanden 
ist ; 



das Licht dieser Lichtquelle (29) mittels eines 
zweiten dichroitischen Strahlteilers (30) auf 
25 den Trager (1) gerichtet ist, wobei sich die 

* Licht strahlen der Laserdiode (21) und der Licht- 

quelle (29) uberlagern. 

8. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 7, 
dadurch gekennzeichnet, dass die Brennweite des 

30 fokussierenden Elementes (24) veranderbar ist. 

9. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 8, 
dadurch gekennzeichnet, dass die Erfassung der 
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optischen Informationssignale und des Fluores- 
zenzlichtes von der Laserdiode (21) und/oder der 
Lichtquelle (2 9) konfokal erfolgt. 

10. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 9, 
5 dadurch gekennzeichnet , dass das Fluoreszenz- 

licht fiber eine Lichtleitf aser (31) auf minde- 
stens einen optischen Detektor (27, 27 x ) gerich- 
tet ist. 

11. Vorrichtung nach Anspruch 10, 

10 dadurch gekennzeichnet, dass aus der Lichtleit- 

faser (31) austretendes Fluoreszenzlicht uber 
einen wellenlangenselektiv und raumlich separie- 
renden Spektralf ilter (26 s ) auf jeweils einen 
optischen Detektor (27 oder 27 % ) gerichtet ist. 

15 12 • Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 11, 

dadurch gekennzeichnet, dass zumindest die La- 
serdiode (21) mit optischer Anordnung (A) und 
Spektralfilter (26) lateral in radialer Richtung 
in Bezug zur Rotationsachse des Tragers (1) be- 

20 wegbar und die Bewegung in Abhangigkeit der mit 

dem optischen Detektor (25) vom Trager (1) er- 
fassten Inf ormationen mittels einer elektroni- 
schen Auswerte- und Steuereinheit steuerbar \ind 
die Fluoreszenzsignale ortsaufgelost erfassbar 

25 sind. 

13. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 12, 
dadurch gekennzeichnet, dass mit der elektroni- 
schen Auswerte- und Steuereinheit in Abhangig- 
keit der vom Trager (1) erfassten Inf ormationen 
30 die Brennweite des f okussierenden optischen Ele- 

mentes (24) zur Anregung und Erfassung von Fluo- 
reszenz der f luorophormarkierten Proben ein- 
stellbar ist. 
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14. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 13, 
dadurch gekennzeichnet , dass mittels einer an 
die elektronische Auswerte- und Steuereinheit 
angeschlossenen Dispensiereinrichtung (34) die 

5 einzelnen Proben ortsauf gelost auf den Trager 

(1) aufgebracht oder in im Trager (1) ausgebil- 
dete Kavitaten (10) oder Kanale eingebracht wer- 
den. 

15. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 14, 
10 dadurch gekennzeichnet, dass der Trager (1) eine 

fur die Aufnahme von Proben modifizierte CD oder 
DVD ist. 

16. Verfahren zur Durchfuhrung von biochemischen 
Fluoreszenztests mit einer Vorrichtung nach ei- 

15 nem der Anspruche 1 bis 15, 

bei dem mittels der von auf bzw. im Trager (1) 
ausgebildeten Inf ormationsstrukturen (3, 4) er- 
fassten Signalen eine ortsauf geldste und/oder 
eine unmittelbare Zuordnung von erfasstem Fluo- 

20 reszenzlicht jeweils einer f luorophormarkierten 

Probe durchgefuhrt wird. 

17. Verfahren nach Anspruch 16, 

dadurch gekennzeichnet, dass vor der Durchfuh- 
rung von Fluoreszenztests die optisch detektier- 
25 baren Inf ormationsstrukturen (3, 4) des Tragers 

(1) zur Steuerung einer Dispensiereinrichtung 
(34) fur die diskrete Aufgabe von Proben auf 
bzw. in den Trager (1) benutzt werden. 

18. Verfahren nach Anspruch 16 oder 17, 

30 dadurch gekennzeichnet, dass die Fluoreszenz- 

tests der einzelnen f luorophormarkierten Proben 
unter Berucksichtigung der von den Inf ormations- 
strukturen (3, 4) erfassbaren Ortskoordinaten 
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und/oder einer f luorophormarkierten Probe zuge- 
ordneten Informationen durchgefuhrt wird. 

Verfahren nach einem der Anspruche 16 bis 18 , 
dadurch gekermzeichnet , dass n\it der elektroni- 
schen Auswerte- und Steuereinheit die Brennweite 
des fokussierenden optischen Elementes (24) so 
eingestellt wird, dass Licht zur Anregung von 
Fluoreszenz der Laserdiode (21) und/oder der 
Lichtquelle (29) auf eine f luorophormarkierte 
Probe fokussiert wird. 

Verfahren nach einem der Anspruche 16 bis 19, 
dadurch gekennzeichnet , dass von f luorophormar- 
kierten Proben emittiertes Fluoreszenzlicht mit- 
tels eines wellenlangenselektiv und raumlich se- 
parierenden Spektralf ilters (26) vom fluores- 
zenzanregenden Licht getrennt und auf einen op- 
tischen Detektor (27) fur das Fluoreszenzlicht 
gerichtet wird. 



WO 02/06836 



1/19 



PCT/DE01/02776 




Fig. 1 
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Fig. 4 
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Fig. 5 
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Fig. 6 
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Fig. 7 
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Fig. 11 
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Fig. 12 
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Hg. 13 
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Fig. 14 
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Fig. 15 
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Fig. 16 
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